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Fas 및 Fas ligand(FasL)는성상세포종을 비롯한 여러
암세포에서 발견되는데 활성화된 T 림프구의 세포고사
(apoptosis) 및림프구의 제거에 관여하여 면역회피 기전
의 하나로 작용할 것으로 생각되고 있다.1 , 2 즉 암세포에서
발현되는 F a s L는 활성화된 림프구에 발현된 F a s와 결합함
으로써 활성화된 림프구의 세포고사를 유발시키고 결국은
암조직내에 침윤한 림프구를 제거하는 기능을 할 것으로 생
각된다.1 , 2 또한 암세포주에서 F a s의 발현 여부가 암세포주
의 세포고사 정도를 변화 시킬 수 있는가에 대해서도 연구3 , 4
가 진행 중 인데, 예로F a s의 발현이 감소한 세포주의 경우
에는 F a s L를 통한 세포고사가 억제됨으로써 결국은 면역계
로부터 벗어난다는 것이다.
따라서 본 연구에서는 중추 신경계의 종양 중 가장 많이
발생하는 성상세포종 세포주에서의 Fas 및 F a s L의 발현
정도를 관찰하고 이들이 면역 반응조절에 관여하는 인자인
사이토카인의 처치에 따라 어떻게 변화하는지를 측정하려고
한다.
대상 및 방법
1 .성상세포종 세포주의 배양 및 사이토카인의 처치
사람의 성상세포종 세포주는 Dr. E.G. van Meir(De-
partment of neurosurgery, laboratory of Tumor
Biology and Genetics, Lausanne, Switzerland)에게
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Background: Fas-mediated apoptosis is one of the major mechanisms of programmed cell death. Fas is a transmem-
brane protein of the nerve growth factor/tumor necrosis factor(TNF) receptor family which signals apoptotic cell death
in susceptible target cells when it reacts with Fas ligand(FasL) or anti-Fas antibody. FasL, which belongs to TNF fami-
ly, is mainly expressed on the surface of activated T lymphocytes and induces apoptosis of Fas-bearing cell.
Astrocytoma is the most common brain tumor, which is usually fatal in its malignant form. Astrocytoma appears to
progress without any significant impedance from the immune system, even if intratumoral T cell infiltrations are usual-
ly found. In the brain, it has been suggested that astrocytoma cells may potentially deliver a death signal to Fas-bearing
cells which include infiltrating leukocytes as well as, paradoxically, astrocytoma cells themselves. Methods & R sult
: In this study, we show that all of the astrocytoma cell lines express both Fas and FasL, which is confirmed by reverse
transcription-PCR. Pre-exposure to IFN-γ, L-1 and TNF-αwere found to augment the expression of Fas and FasL.
Conclusions: These findings suggest that FasL-induced apoptosis by astrocytoma cells may play a significant role in
both the immunosuppression and the regulation of tumor growth within the central nervous system. And also cytokines
might play a role in the induction of Fas and FasL in astrocytoma cells.
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서 얻은 LN219, LN225, LN315의세 종류 세포주를 사
용하였다. 배양된세포주의 일부를 trypsin 처리하여m l당
1×1 05의 세포를 세포배양 p l a t e의 6 well에각각 분주하
였다. 이중3개의분주에는 I F N -γ2 0 0 U /㎖을 처치하고, 3
개의 분주에는 아무 처치 없이 1 8시간동안 배양하였다. 다
시 이들 두개의 그룹을 대상으로 각각 무처치, IL-1 200U/
㎖, TNF-α7 5 0 U /㎖(Genzyme, Cambridge, MI) 처치
한 후 8시간동안배양하였다.
2. 총R N A 의 분리와 역전사중합효소 연쇄반응( P C R )
사이토카인을 처치한 성상세포종 세포를 trypsin 처리하
여 얻은후, modified acid guanidinium thiocyanate-
phenol-chloroform 추출방법을 이용한 RNeasy Mini
kit(Qiagen, Santa Claris, CA)를이용하여 총 R N A 를
분리하였다. First-strand complementary DNA는0 . 2
㎍의 random hexanucleotide pri-mers(Pharmacia,
Uppsala, Sweden)와20 units의Molony murine
leukemia virus 역전사효소(Gibco BRL, Grand
Island, NY)를이용하여 100ng total RNA ㎕- 1의 농도가
되도록 합성하였다. 이렇게합성된 c D N A 를 이용하여 P C R
을 실시하였다. PCR에사용한 각 primer 염기서열은F a s
5’- C G G A G G A T T G C T C A A C A A C - 3 ’5’- T T G G T A T -
T C T G G G T C C G - 3 ’FasL 5’- G T G C C C A G A A G G C C -
T G G T C A A - 3 ’, 5’- T T G C A A G A T T G A C C C C G A A G -
T AG - 3 ’, β-actin 5’- C G T G G G C C G C C C T AG G C AC C A-
3’, 5’- T T G G C C T T A G G G T C A G G G G G G - 3 ’이었으며,
forward primer와r verse primer를각각 1 0рg /㎖의
농도로 첨가하였다. PCR 조건은Gene Amp PCR sys-
tem 9600(Perkin Elmer, Brachburg, NJ)에서각각
3 0회, 36회및 2 6회 중합효소연쇄반응을수행하였다.
3. 경쟁성t e m p l a t e의 합성
β-actin, Fas와F a s L에 대한 경쟁적인 돌연변이 검체
는 PCR MIMIC construction Kit(Clontech, Palo
Alto, CA)을이용하여 합성하였다. 원래의p r i m e r에 2 0
개의 염기를 첨가한 p r i m e r s를 합성하여 PCR MIMIC
construction Kit에서제공한 DNA template와함께
첫번째 중합효소 연쇄반응을 시행하였다. 첫번째반응의 산
물에서 사용되지 않은 p r i m e r와 n u c l e o t i d e를 제거하였
다. 이후에원래의 p r i m e r와 이 산물을 같이 반응시킨 후
위와 같이 사용되지 않은 p r i m e r와 n u c l e o t i d e를 제거하
고 s p e c t r o p h o t o m e t r y를 이용하여 D N A 의 양을 측정하
였다.
4. 정량적경쟁적 중합효소 연쇄반응( Q u a n t i t a t i v e
competitive RT-PCR)의표준화
β-actin, Fas 그리고F a s L의 표준화를 위한 m u t a n t
t e m p l a t e의 농도를 각각 1 04, 102, 10- 1a t t o m o l e /㎕에
서 시작하여 희석된 농도를 사용하였다. 최종표준곡선은
mutant template를최적 농도로 고정시킨 후 대조군으
로 사용된 c D N A 를 각각 0.05, 0.01, 0.01에서희석하
며 반응을 시켰다(Table 1).
5. β-actin, Fas 그리고F a s L에 대한 정량적 경쟁적 중
합효소 연쇄반응
β-actin, Fas 및F a s L에 대한 P C R은 각각의 p r i m e r
와 검체의 농도와 가장 유사한 최적 농도로 경쟁적
mutant template를희석하여 시행하였다. PCR이끝난
후 1 0㎕의 반응 산물을 취해 1.5% agarose gel에서전
기 영동을 하였다. 이를ethidium bromide로염색한 후
U V 하에서 각 b a n d를 확인하였다. 각b a n d의 강도는
densitometric scanning image analyzer sys-
tem(Genika, Germany)을이용하여 분석하였다.
Mutant band와표적 유전자 b a n d간의 비를 구하여 최
종 검체의 cDNA 농도를 표준 방정식에서 구한 각 검체의
β-actin cDNA 값에보정하여 비교하였다.
결 과
1) QC RT-PCR의 표준화
배양된 세포주에서의 Fas 및 F a s L의 발현 여부와 β-
actin, Fas와F a s L에 대한 mutant template의최적
농도를 구하기 위하여 희석하면서 QC RT-PCR을 먼저 시
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Table 1.
Mutant template concentration(attmole)
β-actin Fas Fas ligand
M1 104 102 5×10-2
M2 5×102 5×10 10-2
M3 102 10 5×10-3
M4 5×10 05 10-3
M5 10 01 10-4
M6 0/00.5
Figure 1.Optimal mutant template and PCR results.(a)table
for optimal mutant template concentration competed with β-
actin, Fas, FasL.(b)expression of β-actin, Fas, FasL after QC
PCR with variable mutant template concentration.
Β-actin
Fas
FasL
행하였다(Fig. 1). β-actin 및F a s L의 경우에는 각각
M3, M5에 도달하였을 때, mutant 농도와일치하여 이
지점을 경쟁적 m u t a n t의 최적 농도로 정하였다. Fas는
잘 발현되지 않아 일치점을 찾을 수 없었으나, M6에서 미
약하나마 b a n d를 형성하여서 M 6 를 최적 농도로 정할 수
있었다.
다음 경쟁적 mutant template를최적의 농도로 고정
시킨 후에 세포주의 농도를 변화 시켜 가면서 경쟁적 중합
효소 연쇄 반응을 시행하였다(Fig. 2). Fas 및Fa s L의
경우 혼합 c D N A 와 mutant template의b a n d간의
d e n s i t y를 비교하여서 표준화 방정식에 의한 직선을 얻어
냄으로써, mutant template의농도 변화에 따른, Fas
의 발현 여부와 사이토카인 전처치에 따른 발현 증감 여부
를 수치화할 수 있는 표준화를 시도하였다. 이를통하여
F a s의 경우 M 3 로 정하였다.
2) 사람성상세포종 세포주에서 사이토카인에 의한 F a s
표현 조절
LN215, LN229 그리고LN319 세종류의 세포주에서
F a s의 발현 여부와 I F N -γ, IL-1, TNF-α등의 사이토카인
의 전처치에 따른 Fas 발현의 증강 정도를 관찰하였다
(Fig. 3). 그결과 사이토카인을 처리하지 않은 경우에도
모든 세포주에서 F a s가 발현되었다. LN215에서는F a s의
발현이 I F N -γ에 의해서 가장 크게 증가하였고, IL-1,
T N F -α에 의해서는 약간 증가되었다. LN229와L N 3 1 9에
서는 F a s의 발현이 T N F -α에 의해 가장 많이 증가되었고
I F N -γ와 I L - 1에 의하여 약간 증가하였다. 사이토카인의혼
합 처치에 의한 Fas 발현을 관찰하면 부가적 효과( a d d i-
tive effect)는L N 2 1 5의 I F N -γ＋IL-1 처치군에서관찰되
었다. 상승효과(synergistic effect)는L N 2 1 5와
L N 3 1 9의 I F N -γ＋T N F -α처치군에서 뚜렷하게 관찰되었
으며, LN319의I F N -γ＋IL-1 처치군에서도약하게 관찰되
었다. 그러나L N 2 2 9는 혼합 처치로 오히려 F a s의 발현이
감소 되었다.
3) 사람 성상세포종 세포주에서 사이토카인에 의한
FasL 표현조절
LN215, LN229 그리고LN319 세종류의 세포주에서
F a s L의 발현 여부와 I F N -γ, IL-1, TNF-α등의 사이토카
인의 전처치에 따른 FasL 발현의증강 정도를 관찰하였다
(Fig. 4). 그결과 사이토카인을 처리하지 않은 경우에도
모든 세포주에서 F a s L가 발현되었다. LN319에서I L - 1에
의해 약간 감소되는 소견 이외에 세종류 세포주에서 단독
처치로 F a s L의 발현이 약간 증가 되었다. FasL의발현은
I F N -γ＋T N F -α를 혼합처치 하였을 때 LN215 에서는부가
적인 효과를 관찰하였고 L N 2 2 9에서는 상승효과를 관찰하
였다. IFN-γ＋IL-1 혼합처치하면L N 2 1 5와 L N 3 1 9에서
사이토카인을 처리하지 않은 군에 비하여 다소 증가하였으
나 부가적 또는 상승효과를 분명하게 관찰할 수는 없었다.
고 찰
중추 신경계는 일반적으로 면역에 대한 특권이 있는 기
관으로 잘 알려져 있다. 이러한면역특권( i m m u n e - p r e-
v i l e g e )이 일어날 수 있는 기전은 첫째 내피 세포와 성상
사람 성상세포종 세포주에서 사이토카인에 의한 Fas 및FasL mRNA의 발현 조절
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Figure 2.Standarization for quantification of PCR products.(a)expression of β-actin, Fas, FasL after QC PCR when fixed with opti-
mal mutant template concentration.(b)standard curve for quantification through QC PCR
세포로 이루어진 혈-뇌장벽(blood-brain barrier)에의
해 혈중의 면역세포가 중추 신경계내로 이동하지 못하고 사
이토카인도 차단되는 것이며, 둘째중추 신경계내 림프관
배액 체계의 미발달로 인하여 상대적으로 면역학적으로 활
성이 있는 세포가 적은 것으로 설명되어 왔다.5 그러나 실
제로 림프구와 같은 면역세포들이 발견되므로 면역 회피를
유지할 수 있는 또 다른 기전으로는 MHC 분자의 미약한
발현, 적은농도의 보체의 유지, 용해성인자의 분비 등에
의한다고 한다.6 , 7 특히 성상세포종의 경우 P G E 2의 분비,
활성형 T G F - β의 고농도 유지 등으로 설명되었으며,8,9 이러
한 면역 반응의 부족이 뇌종양의 발생과 성장을 촉진 시킬
수 있을 것이라고 여겨져 왔다. 그러나이러한 용해성 인자
들만으로는 면역작용 회피를 설명하기는 힘들다. 특히
T G F - β는 항상 억제기능만 하는 것이 아니라, 경우에따라
서는 T림프구의 흥분 기능도 가지고 있기 때문이다.1 0 또한
T G F - β가 T림프구의 대뇌로의 이동을 감소 시킨다고 알려
져 있지만,7 실제로는 성상세포종에서 림프구의 침윤이 흔
히 발견1 1 - 1 3되기 때문에 설득력이 부족하다. 이와같이 T림
프구는 혈-뇌 장벽을 통과하여 종양세포 주위에 침윤되어
밀접한 관계를 하고 있는 데도 불구하고 성상세포종의 예후
는 호전되지 않는다. 이것은T림프구와 종양 세포간에 관
계가 기능적으로 부적절하다는 것을 의미한다.
최근에 종양은 단순히 세포 증식이 증가할 뿐만 아니라
종양세포의 세포고사가 감소되어 발생된다고 한다.3 즉, 대
부분의 악성 종양들은 숙주의 면역 방어 기전을 벗어나는
또 다른 기전를 가짐으로써 이차적인 성장이나 다른 곳으로
의 전이 등을 일으키는 것으로 알려지고 있다. 더욱이근래
에 몇몇 암 조직이나 암 세포주에서 F a s L가 발현되는 것
이 관찰되었고 이러한 F a s L의 발현으로 인해, 종양주위에
김옥준·임정희·최철희·최인홍·이병인·최일생
134 J Kor Neurol Ass / Volume 17 / January, 1999
Figure 3.Effects of cytokines on Fas expression in astrocy-
toma LN215, LN229, LN319. Change of Fas(a) and β- ctin(b)
expression after treatment by various cytokines in LN215,
LN229, LN319.(c) quantification graph of Fas and FasL
expression in LN215, LN229, LN319. 200μ/ml IFN-γw a s
treated for 18 hrs. IL-1 200μ/㎖ or TNF-α750μ/㎖ was treat-
ed for 8hrs.
Figure 4.Effects of cytokines on FasL expression in astrocy-
toma LN215, LN229, LN319. Change of FasL(a) and β-
actin(b) expression after treatment by various cytokines in
LN215, LN229, LN319.(c)quantification graph of Fas and
FasL expression in LN215, LN229, LN319. 200μ/㎖ I F N -γ
was treated for 18 hrs. IL-1 200μ/ml or TNF-α750μ/㎖ was
treated for 8hrs.
*ND:not done
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침윤되어 있으며 활성화된 F a s를 발현하는 T 림프구의 세
포고사가 유도됨으로써 세포가 T 림프구의 세포독성 작용
을 회피할 수 있다는 가설이 제시되고 있다.1 , 2 지금까지 악
성 흑색종, 간암, 대장암, 폐암등에서F a s L의 발현이 보고
되었고, 성상세포종의경우도 종양조직에서 분리하여 배양
한 CD4 또는 CD8 종양 침윤 림프구( t u m o r - i n f i l t r a t-
ing lymphocyte : TIL)와성상세포종 세포를 함께 배양
하였을 때 림프구의 세포고사가 유도됨이 보고된 바 있
다.1 4 이에 중추 신경계의 종양 중 가장 많은 수(약4 0 % )
를 차지하는 성상세포종에서 면역특권의 기능을 가능케 하
는 F a s L의 표현 여부 및 이의 수용기인 F a s의 발현 여부
를 알아본 결과 세가지 성상세포종 모두에서 Fas 및 F a s L
의 발현을 관찰할 수 있었다.
F a s를 매개로한 세포고사는 programed cell death의
주요원인이다. Fas mRNA는 성상세포종에서도 발견이 되
며 악성 정도가 심할수록 발견되는 횟수가 증가된다고 한
다. Fas의발현은 성상세포종 괴사중심부를 둘러싸는 주위
에서 주로 발견되므로 괴사의 병인에 있어서도 중요한 역할
을 할 것으로 추측된다.1 5 , 1 6그리고 F a s L를 발현하는 림프
구에 의해서 세포고사가 유발되나 림프구가 국소적으로 발
견되는 것으로 보아 세포고사의 정도는 아주 국한될 것으로
여겨진다. 성상세포종은Fas 및FasL 둘다발현되므로 림
프계 세포와의 접촉 없이도 Fas 및 F a s L의 상호작용에 의
한 autocrine suicide 혹은f r a t r i c i d e (형제살해)의기
전에 의해서 종양의 성장을 조절할 수 있을 가능성도 있다.
F a s는 TNF/NGF 수용체 f a m i l y에 속하고 c y s t e i n이
풍부한 세포막당단백질로,1 7 , 1 8간, 난소, 심장, 피부, 흉선
을 비롯한 여러 조직과 장기에서 발현된다.1 9 F a s L는 T N F
f a m i l y에 속하는 40kD type Ⅱ막단백 분자로서2 0 주로
활성화된 T, B림프구, NK세포의 표면에 발현되어 F a s를
발현하는 세포에서 세포고사가 일어나도록 유도하는 기능
을 하며,2 1 안구의 지질 세포, 고환의sertori 세포등 면
역특권 조직에서도 발현되어, 이들조직에서 T림프구의 세
포고사를 유도시켜 면역특권 상태를 유지하는데 관여한
다.2 , 2 2또한 암세포에서 발현되는 F a s L는 위에서 언급 했
듯이 T 림프구의 세포고사를 유도하여, 암세포사T 림프
구의 세포독성 작용을 회피할 수 있다고 여겨진다. FasL
는 정상적으로 세포막에 존재하는데 m e t a l l o p r o t e i n a s e
의 작용에 의하여 세포외로 유리되기도 하여 전격성 간염
(fulminant hepatitis)을비롯한 몇몇 질환에서는 혈청
내 F a s L의 농도가 증가하기도 한다. Fas와F a s L는 어른
쥐의 조직중, 흉선, 폐, 비장, 소장, 대장, 정낭선, 전립
선, 자궁에서함께 발견이 되며,1 9 이들 조직중의 일부는
세포고사가 활발하게 일어나는 곳으로, Fas 및F a s L가 생
리학적인 세포교체기 동안 세포고사에 관여하지 않나 생각
된다. 신경과영역에서는 다발성 경화증의 판( p l a q u e )에
있는 신경교 세포에서 둘다 발견되었는데 희돌기교세포
( o l i g o n d e n d r o c y t e )의 세포고사를 유발시켜서 탈 수초화
를 유도하는데 관여한다고 알려져 있다.
F a s / F a s L에 의한 세포죽음 경로는 p e r f o r i n ,
granzyme 경로와함께 세포독성 T 림프구의 주요 세포
독성 기전이며, T 림프구의 활성화에 의해 유도되는 T 림
프구 자신의 세포고사에도 관여한다.2 3 F a s L가 F a s에 결
합하면 세분자의 F a s가 t r i m e r를 형성하고 Fas 세포내의
death domain에adaptor 분자인F A D D ( F a s - a s s o c i-
ated death domain)가결합하며,2 4 이에 따라 F L I C E
(FADD-like interleukin-1-converting enzyme,
c a s p a s e - 8 )가 o l i g o m e r를 만들어 단백 분해 활성이 증가
하고,2 5 caspase cascade를활성화하게 된다. 결과적으
로 활성화된 c a s p a s e들은 poly(ADP) ribose poly-
merase(PARP), lamin, rho-GDI, actin등의기질을
분해하여 세포고사의 과정을 밟게 된다.2 6 , 2 7
F a s를 매개한 세포고사는 실제로 종양 부위의 환경, 예
를 들면, 저산소증, 사이토카인등에 따라서 영향을 받을
수 있다. IFN-γ는 위암, 대장직장암등에서, TNF-α는 대
장 직장암에서, IL-1β는 평활근 세포 등에서 F a s의 발현을
증가 시킨다고 한다. 그러나이들을 함께 주었을 때 부가
효과만 있지 상승 효과은 발견되지 않았다.3 또한 I N F -γ,
T N F -β는 F a s의 발현을 증가 시켜서 항 Fas 항체에 대한
감수성을 증가 시켜 세포고사를 촉진 시키기도 한다.3,4 이
와 같이 F a s를 매개한 세포 고사는 세포 표면의 F a s의 표
현의 정도와 비례한다. 즉, Fas 항체에대한 성상세포종의
저항성은 주로 F a s의 표현 정도와 관련이 있지 항세포고사
성 종양유전자인 b c l - 2의 과표현과는 관련이 없다.3 I L - 2
는 N K세포와 primary murine splenic lymphocyte
에서 F a s L의 발현을 증가 시킨다. 사이토카인뿐만 아니
라 화학약물요법, 방사선요법등에 노출시 표적 세포에서의
세포고사가 촉진 되기 때문에 이러한 혼합치료 요법이 고려
될 수도 있다.2 8 , 2 9우리의 실험에서도 F a s의 발현이 모든
세포주에서 사이토카인의 처치로 정도의 차이는 있지만 증
가 되었고, 특히L N 2 1 5는 I F N -γ에 의해, LN229 와
L N 3 1 9는 T N F -α에 의해 크게 증가 되었다. IFN-γ과 다른
사이토카인을 혼합하여 처치 하였을 때 단독 처치에 비하여
LN215, LN319에서Fas 발현이 더 증가 되므로 부가적
효과 및 상승 효과가 있음이 관찰되었다. FasL의경우에
있어서는 기존의 보고와는 달리 I F N -γ, IL-1, TNF-α에 의
해서 표현이 증가 되는 소견을 관찰할 수 있었다. IFN-γ
+ T N F -α혼합 처치로 L N 2 1 5와 L N 2 2 9에서는 F a s L의 발
현이 증가 되었고, LN319는변화가 없었다. IFN-γ＋I L - 1
혼합 처치군은 LN215 와L N 3 1 9에서 I L - 1이나 T N F -α
단독 처치군에 비하여 감소 되는 소견을 관찰 하였다. 본
연구에서 사용한 사이토카인에 의하여 F a s나 FasL 분자
발현이 대부분 증가되는 양상을 보였으나 세포주에 따라 사
이토카인 혼합처치에 의하여 단독 처치군보다 오히려 감소
되는 경우도 있었다. 이와같이 세포주에 따라서도 반응이
다르기 때문에 성상세포종에서도 일관되게 유사한 반응이
일어나리라고 제시하기는 무리가 있으나 사이토카인에 의
하여 F a s나 F a s L분자의 발현이 조절될 가능성은 있다고
생각된다.
한편 성상세포종에서 Fas 및 F a s L의 동시 발현이 세포
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고사를 유발할 만큼 충분하지는 않은 것 같다. 이는비기능
성 F a s의 발현 혹은 Fas 및 FasL 반응후에 따르는
death signal transduction에영향을 주는 다른 인자
때문일 가능도 있다. 그러나F a s의 과표현이 유도된다면,
F a s L를 발현하는 성상세포종에 의해서 세포고사가 일어날
수 있을 것이다. 이러한것이 F a s유발 자극에 의해 갑자기
급속히 일어나면, 종양세포의괴사를 유발시킬 수도 있다1 5.
그러므로 실험상 확인된 F a s발현을 유도함이 사이토카인으
로 전처치 하여서 F a s의 발현을 증가 시킨 후 종양의 세포
고사를 유발시키는 방법이 응용될 수도있을 것이다.
최근에 F a s를 이용한 세포고사 유발 방법이 실험 단계에
있으나 만족 스럽지는 못하다. 쥐에서항-Fas 항체의주입
하여 보았지만, 심각한간세포의 손상을 유발시켰다. 왜냐
하면, 정상간세포에서도 F a s를 발현하기 때문이다3 0. 그러
므로 사람에게 치료목적으로 항- F a s항체의 전신적 주입은
심각히 고려해야 한다. 백혈병세포주에 d o x o r u b i c i n을
처리하거나, 간암 세포주에 b l e o m y c i n을 처리함으로써
F a s L의 발현이 유도되는 것이 보고되었으나2 , 3 1, 기존의암
세포가 F a s를 발현하지 않는다면 오히려 T 림프구의 세포
고사를 유도시킬 수 있어 숙주의 면역작용을 회피하는 기전
으로 이용될 수 있다. 이식편( g r a f t )에서 F a s L를 강하게
발현시켜 이식해 줌으로써 이식편에 침윤된 T 림프구의 세
포고사를 유도하고 거부반응을 막아 보려는 시도가 있었다.
하지만 그 결과는 F a s L를 강하게 발현하는 이식편에는 중
성백혈구의 침윤이 증가하고 거부반응이 일어났다.32 이러한
보고들을 종합하여 볼 때, Fas 및F a s L를 통한 치료법의
개발은 더 많은 시행착오가 필요할 것으로 생각되나, 암세
포에서 Fas 및 F a s L가 발현되는 것은 종양면역학적으로
매우 흥미로운 일이며, 종양의면역치료와 관계되어서도 중
요한 의미를 차지한다. 또한앞으로 실제 환자의 수술 검체
에서 이러한 물질들의 발현을 조사함으로써 환자의 예후 및
치료의 결정에도 도움을 줄 수 있을 것으로 생각한다.
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